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RESUMEN

Introduccion: el mieloma multiple (MM) es una enfermedad caracterizada por una
proliferacion monoclonal de inmunoglobulinas que representa aproximadamente el 15
% de las hemopatias malignas.

Métodos: se realizé un estudio de la distribucion de las clases, sub clases y tipos de
cadenas ligeras de inmunoglobulinas en 285 enfermos con el diagnoéstico de MM. Se
emplearon tres métodos: electroforesis de proteinas en suero para la deteccion de la
inmunoglobulina monoclonal o paraproteina, electroforesis de inmunofijaciéon y doble
inmunodifusion para identificar las clases, sub clases y tipo de cadenas ligeras.
Resultados: se encontraron 206 enfermos (72.28 %) con MM IgG; 73 (25.62 %) con
MM IgA y 6 (2.1 %) con MM IgM. La distribucién de sub clases de IgG fue: 130 casos
(63.11 %) 1gG1, 43 (20.87%) 1gG2, 21 (10.19 %) IgG3 y 12 (5.83%) 1gG4; y la de
sub clases de IgA fue de 59 enfermos (80.82%) IgAl y 14 (19.18 %) IgA2. Del total
de enfermos 187 (65.61 %) mostraron cadenas ligeras tipo kappa y 98 (34.38 %) tipo
lambda.

Conclusiones: los datos obtenidos en nuestro estudio permitieron identificar la
frecuencia de distribucion de las clases, subclases y cadenas ligeras en una muestra de
enfermos con MM.
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ABSTRACT

Introduction: multiple mieloma (MM) is a disease characterized by a monoclonal
proliferation of immunoglobulins representing approximately 15 % of malignant
hemopathies.

Methods: the distribution of classes, subclasses and light chains of monoclonal
immunoglobulins was studied in 285 patients with MM. Three methods were used:
serum protein electrophoresis for the detection of monoclonal immunoglobulins or
paraproteins, immunofixation electrophoresis and double immunodiffusion to identify
classes, subclasses and light chain types.

Results: 206 patients (72.28 %) with 1gG MM, 73 (25,62 %) with IgA MM, and 6 (2,1
%) with IgM MM were found. The distribution of IgG subclasses was: 130 cases (63,11
%) 1gG1; 43 (20,87 %) 1gG2; 21 (10,19 %) 1gG3: and 12 (5,83 %) 1gG4. Distribution
of IgA subclasses was: 59 patients (80,82 %) IgA1 and 14 (19,18 %) IgA2; 187
patients (65,62 %) showed kappa light chains and 98 (34,38 %) were lambda.
Conclusions: the data obtained in our study allowed us to identify the frequency of
distribution of classes, subclasses and light chains in a sample of patients with MM.
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INTRODUCCION

El mieloma multiple (MM) es una enfermedad caracterizada por una proliferacion
monoclonal de inmunoglobulinas y representa alrededor del 15 % de las hemopatias
malignas.! Para establecer la distribucion de las clases y subclases de paraproteinas se
han realizado diversos estudios con resultados que varian de un pais a otro. En una
investigacion realizada en Chile para establecer la distribucion de paraproteinas en 245
enfermos con MM se demostrd: 51.8 % de 1gG, 25.3 % de IgA, 1.2 % de IgM, 0.4 %
de IgD, cadenas ligeras monoclonales libres 6.1 %; no se obtuvo informacion en el
15.1 % restante.? En cambio, un estudio en los Estados Unidos de América en 1 027
enfermos con diagndstico inicial de MM mostré 52 % de MM IgG, 21 % de IgA, 2 % de
IgD, 0.5 % de IgM, 16 % de cadenas ligeras monoclonales libres, 2 % biclonales y 6.5
% negativos.

Se han encontrado diferencias en la distribucién de subclases de IgG de un estudio a
otro, aln dentro de un mismo pais. Estudios realizados por un grupo de investigadores
en Alemania evidenciaron una distribuciéon del 75 % de IgG1, 16 % de 1gG2, 6 % de
1IgG3 y 3 % de 1gG4, mientras que otro grupo de trabajo en el mismo pais obtuvo 68
% de 1gG1, 13 % de 1gG2, 16 % de IgG3 y 3 % de 1gG4.45

Teniendo en cuenta lo anterior y la inexistencia de datos en Cuba, se decidié realizar
un estudio para conocer la distribucion de las clases, subclases y tipo de cadenas
ligeras en un grupo de enfermos con MM.



METODOS

Se estudiaron 285 enfermos con el diagndstico de MM provenientes del Servicio de
Clinica de Adultos del Instituto de Hematologia e Inmunologia y de otros centros
hospitalarios del pais: 183 hombres (64.21 %) y 102 mujeres (35.79 %), con una
edad promedio de 56 afios y un rango de 20 a 84 afios.

Las muestras de los enfermos se obtuvieron de sangre venosa por venipuntura y los
sueros se conservaron a 20°C hasta su uso. Los sueros se estudiaron con el empleo de
la electroforesis de proteinas para detectar la inmunoglobulina monoclonal.® Mediante
la electroforesis de inmunofijacion y el método de doble inmunodifusion se
identificaron las clases, subclases y tipos de cadenas ligeras de las paraproteinas.”8

RESULTADOS

La mayoria de los casos con MM se presentaron en los enfermos de edad mas
avanzada, con 81.7 % de los casos por encima de los 60 afios de edad. Sélo el 1.7 %
de los enfermos estaba por debajo de los 40 afios de edad. La distribucién por edades
en el grupo de enfermos estudiados se muestra en la_tabla 1.

En la_tabla 2 se presenta la distribucion de los enfermos con MM segun la clase y tipo
de cadena ligera.

La distribucion de subclases de IgG entre los 206 enfermos con paraproteinemia de la
clase 1gG fue del 63.11 % de 1gG1 (n = 130); 20.87 % de 1gG2 (n = 43); 10.19 % de
1gG3 (n = 21); y 5.83 % de 1gG4 (n = 12). En relacién con las subclases de IgA en los
73 enfermos con paraproteinemia IgA se demostré el 80.82 % de IgA1 (n = 59) y
19.18 % de IgA2 (n = 14).

DISCUSION

Los datos sobre la distribucién por edades sefialan un aumento de la prevalencia de la
enfermedad en las edades mas avanzadas, como es ampliamente conocido.®° En esta
casuistica solo el 1.7 % de los enfermos se encontraba por debajo de los 40 afios, en
contraste con el 81.7 % por encima de los 60 afios. Se encontré predominio del sexo
masculino, similar a lo reportado en la literatura.®

La distribucion de las clases de paraproteinas mostré un mayor porcentaje de IgG
seguido de una cifra menor de IgA y un porcentaje muy pequefio de IgM, resultados de
IgG e IgA discretamente mas elevados que los comunicados por otros autores.® Es de
destacar la baja frecuencia del MM IgM (2.1 %) que puede considerarse como un
resultado esperado. Sin embargo, fue ligeramente superior a lo sefialado por otros
autores que han encontrado menos del 1 %.



El MM IgM es una enfermedad linfoproliferativa infrecuente que puede compartir
algunas caracteristicas clinicas con la macroglobulinemia de Waldenstrom (MW).
Cuando en suero se detecta una paraproteina de la clase IgM el diagnéstico mas
probable es el de MW, por esto para el diagndstico diferencial es necesario la
evaluacion citomorfolégica, inmunofenotipica o genética.'* - 12 En la serie que
analizamos no se incluy6 ningln caso con MW.

En los dltimos afios se han desarrollado investigaciones que han sido enfocadas a la
identificacion de las alteraciones cromosdmicas y su posible relaciéon con el pronéstico
en la evolucién de la enfermedad.'* Dentro de las anomalias genéticas que se
presentan en la mayoria de los MM se encuentran las translocaciones en las regiones
variables de la cadena pesada (IgH) y ligera (IgL) de las inmunoglobulinas.'* Las
translocaciones cromosémicas constituyen un evento temprano en el origen del MM,
siendo las mas frecuentes las del locus 1432 de IgH y en los loci de Igé (2p12) e Igé
(22g11) de IgL.'® Las translocaciones en el locus 14932 de IgH son identificadas en
aproximadamente el 73 % de los pacientes con MM, en el 48 % de las gammapatias
monoclonales de significado incierto y en el 47 % de los MM asintomaticos, mientras
que el 55-70 % se encuentran en MM intramedulares y el 70-80 % en MM
extramedular.8-17

La distribucion de las cadenas ligeras en las inmunoglobulinas monoclonales mostré un
predominio de las kappasobre las lambda, similar a lo indicado por otros autores.?

Los resultados de distribucion de las paraproteinas en relacidon con las subclases de 1gG
e IgA son comparables a los encontrados por otros autores > 1 y contrastan con datos
publicados que plantean una frecuencia mayor de 1gG4 que la obtenida para la 1gG2 e
1gG3.%° Estos resultados contradictorios pudieran explicarse por la diversidad genética
poblacional.

De todo lo antes expuesto se puede concluir que los datos obtenidos en este estudio
permiten establecer una aproximacion a la distribucion de las clases, subclases y tipos
de cadena ligera de las paraproteinas en los enfermos con MM en nuestro pais, datos
que pueden considerarse similares a los reportados internacionalmente.
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